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Зв’язок публікації з плановими науково-дослід-
ними роботами. Робота проведена в рамках планової 
наукової теми кафедри гістології, цитології та ембріо-
логії Львівського національного медичного універси-
тету імені Данила Галицького «Лектино- та імуногісто-
хімічний аналіз вуглеводних детермінант нормальних 
та патологічно змінених клітин і тканин» (№ держав-
ної реєстрації 0113U000207).

Вступ. Епідеміологічні дослідження останніх років 
показали широке розповсюдження захворювань щи-
топодібної залози в Україні, що збігається із загаль-
носвітовими тенденціями. Так, порушеннями функції 
щитоподібної залози страждає не менш як 3 % насе-
лення світу, і швидкість зростання кількості цих хворих 
упродовж минулих 10 років залишається незмінно 
високою, що виводить тироїдну патологію на перше 
місце серед ендокринопатій [1,2]. Причинами росту 
патології щитоподібної залози в Україні є відсутність 
адекватної йодопрофілактики, вплив радіації після 
аварії на ЧАЕС, стресові ситуації та старіння населення 
[1,3,4]. Патологія щитоподібної залози часто спричи-
няє розлади інших систем організму, зокрема, нерво-
вої системи та орган зору [2,5,6,7].

Слізна залоза поряд з екстраокулярними м’язами і 
навколоорбітальною жировою тканиною відноситься 
до додаткового апарату очного яблука і втягується в 
патологічний процес при ендокринній офтальмопатії, 
що морфологічно проявляється аутоімунним дакріо-
денітом і як наслідок, запалення в орбіті і в тканинах 
зовнішньої оболонки ока та гемодинамічні зміни сліз-
ної артерії [8,9,10].

Контрольно-регуляторні функції слізної залози 
проявляються на етапі маніфестації захворювання 
посиленням загальної сльозопродукції і стимуляцією 
виділення муцинів, що сприяє «розмиванню» проза-
пальних цитокінів, котрі підтримують запалення по-
верхневих структур ока та зниження їх концентрації 
в сльозі і таким чином зниженням токсичного ефекту 
[11]. Тривалий перебіг аутоімунного запалення слізної 
залози виснажує її адаптаційні і репаративні ресурси, 
приводить до атрофії або фібротизації ацинусів, що в 
комплексі з постзапальними змінами на поверхні ока 
сприяють формуванню синдрому «сухого ока», що за 
умов відсутності адекватного лікування, призводить 
до тяжких рогівкових ускладнень [10,11,12]. 

В останні десятиріччя значну увагу дослідників 
привертають вуглеводні детермінанти клітинної по-
верхні та цитоплазматичних глікополімерів, котрі 
беруть участь у здійсненні різноманітних функцій 
клітини: забезпечують взаєморозпізнавання, вплива-
ють на проліферацію, регуляцію росту та рух клітин, 
формують гліком клітини [13,14,15]. Молекулярни-
ми зондами дослідження глікополімерів структурних 
компартментів клітини є лектини. Лектини асоцію-
ються з дослідженням структури і функції клітинних 

мембран, що важливо при різних патологічних станах. 
З використанням методів лектиногістохімії показана 
особливість зв’язування лектинів різної вуглеводної 
специфічності з структурними компонентами очного 
яблука статевозрілих тварин (ссавців) в нормі [16,17]. 
Продемонстрована роль лектинів у процесі розвитку 
очного яблука [18]. Охарактеризована експресія та 
розподіл рецепторів лектинів у сітківці щура в нормі 
і при тороїдній патології [19], показана специфічність 
зв’язування лектинів з пігментним епітелієм та їх роль 
у процесах адгезії пігментного і фотосенсорного шару 
сітківки, продемонстрована специфічність зв’язування 
з нейронами та нейроглією [20]. Проте у доступній 
нам науковій літературі дослідження глікому слізних 
залоз виявити не вдалося.

Мета дослідження – вивчити морфологічні осо-
бливості та цитотопографію рецепторів лектину груз-
лика димчатого у структурних компонентах слізної 
залози щурів за умов експериментального мерказо-
ліл-індукованого гіпотирозу.

Обʼєкт і методи дослідження. Досліди проводили 
на 35 статевозрілих щурах самцях лінії Вістар масою 
180-240 г (10 контрольних і 25 дослідних). При про-
веденні досліджень дотримувались міжнародних 
правил та принципів «Європейської конвенції про за-
хист хребетних тварин, які використовуються для екс-
периментів та з іншою науковою метою» (Страсбург, 
1986) і «Загальних етичних принципів експериментів 
на тваринах» (Київ, 2001) та Закону України № 3447– 
IV «Про захист тварин від жорстокого поводження» – 
від 21.02.2006 [21]. Комісією з питань біоетики «Львів-
ського національного медичного університету імені 
Данила Галицького» порушень морально-етичних 
норм при проведенні науково-дослідної роботи не 
виявлено (протокол № 1 від 31.01.2018 р.). 

Експериментальний гіпотироз викликали щоден-
ним згодовуванням з їжею мерказолілу («Здоров’я», 
Харків) з розрахунку 5 мг/кг маси тіла впродовж двох 
тижнів. Досліджуваний матеріал (щитоподібні і ін-
траорбітальні слізні залози) забирали після евтаназії 
тварин шляхом передозування ефірного наркозу. Фік-
сували у розчині Буена. Оглядові препарати фарбува-
ли гематоксиліном та еозином. Лектиногістохімічні 
дослідження проводили з використанням лектину 
CNFA грузлика димчастого (Clitocibe nebularis fungus 
agglutinin) GalNAcβ1–>4GlcNAc (LacdiNAc).

Візуалізацію рецепторів лектину здійснювали у 
системі 3,3 діамінобензидину тетрагідрохлориду в 
присутності H2O2. Для контролю специфічності гістохі-
мічних реакцій було використано виключення лектин 
– пероксидазних кон’югатів з протоколу зафарбуван-
ня. Контроль функції щитоподібної залози здійснюва-
ли шляхом вивчення морфології тироцитів та колоїда. 
Огляд та фотографування гістологічних препаратів 
проводився на мікроскопі «Granum», обладнаним ка-
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мерою «Echoo-Imager 502000» із використанням про-
грами «TopView 3.2».

Результати дослідження та їх обговорення. До-
слідження щитоподібних залоз контрольних та екс-
периментальних тварин показало, що у щурів до-
слідної групи макроскопічно щитоподібні залози 
збільшувалися у 2-3 рази в порівнянні з контрольної 
групою, мікроскопічно – тироїдні фолікули набували 
неправильної складчастої форми, не містили колоїду 
або ж він був присутній у малих кількостях, кубічний 
тироїдний епітелій контрольної групи набував цилін-
дричної форми у досліді. Оглядові препарати слізних 
залоз контрольних щурів показали, що вони вкриті 
сполучнотканинною капсулою від якої відходять пере-
городки та ділять їх на часточки. Паренхіму часточки 
утворюють ацинуси та внутрішньочасточкові протоки 
(рис. 1А). Ацинуси утворені секреторними клітинами 
(лакримоцитами) призматичної форми двох типів: із 
слабобазофільною дрібнозернистою цитоплазмою, 
базальним розташуванням ядер з невеликою кіль-
кість гетерохроматину та центрально розташованим 
ядерцем, а також поодинокими клітинами які не до-
сягають просвіту ацинуса із відсутністю зернистості. 
Кінцеві секреторні відділи (ацинуси) оточені міоепіте-
ліоцитами кошикоподібної форми, що лежать на ба-
зальній мембрані разом з лакримоцитами (рис. 1Б). 
Внутрішньочасточкові протоки утворені клітинами 
кубічної форми в оточенні міоепітеліоцитів. У стро-
мі залоз присутні компоненти мікроциркуляторного 
русла та клітинні елементи характерні для сполучної 
тканини (фібробласти, макрофаги, плазмоцити та 
мастоцити) (рис. 1А, Б). Проведені нами морфологічні 

дослідження слізних залоз щурів показали що вони 
мають подібну будову до слізних залоз людини, що 
узгоджуються з даними інших авторів [22,23].

На тлі експериментального гіпотирозу у слізній 
залозі спостерігаються набряк та деструктивні про-
цеси як у кінцевих секреторних відділах, так і вивід-
них протоках. У кінцевих секреторних відділах задо-
кументовано розширення їх просвіту та витончення 
стінки за рахунок зміни форми епітелію та локальне 
руйнування епітелію з подальшою його десквамацією 
у просвіт ацинуса та присутністю клітинного детриту 
у їх просвітах, а також ущільнення сполучної тканини 
навколо ацинусів, інфільтрація таких ацинусів лімфо-
цитами з формуванням лімфоїдних вузликів (рис. 1В, 
Г). Ліхванцева В.Г. та співавт. [11] з використанням 
методу імуногістохімії на тлі ендокринної офтальмо-
патії у лімфоїдних вузликах слізної залози показали 
перевагу В-лімфоцитів до 75 %, що свідчить про ауто-
імунний процес запалення у досліджуваному органі. 
Внутрішньочасточкові та міжчасточкові протоки також 
з ознаками деструктивних процесів, як розширення їх 
просвіту та десквамація окремих епітеліоцитів у про-
світ протоки (рис. 1В). Посилена інфільтрація лімфо-
цитами слізної залози за умов експериментального 
гіпотирозу правдоподібно вказує на втягнення слізної 
залози у імунний процес. 

У науковій літературі є дані про те, що слізна за-
лоза може претендувати на статус «органу-мішені» 
для тиреотропного гормону (ТТГ), проте вони є супер-
ечливими. Встановлено, що α-рецептори до тироїд-
них гормонів експресуються в поодиноких клітинах 
ацинозного епітелію і епітелію проток слізних залоз, 

Рис. 1. Оглядові препарати слізних залоз щурів. Забарвлення гематоксиліном та еозином. А, Б – контроль, А – Зб.х150, Б – Зб.х600. 
В, Г – дослід, Зб.х150. Деструктивні зміни у кінцевих секреторних відділах і вивідних протоках слізної залози та інфільтрація 

лейкоцитами з формуванням лімфоїдних вузликів.
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β-рецептори до тироїдних гормонів експресуються у 
цитоплазмі міоепітеліоцитів і гладкомʼязових клітинах 
судин [11]. За даними Eckstein A.K. [24] антитіла до ре-
цепторів ТТГ у слізній залозі виявляються у активній 
стадії ендокринної офтальмопатії. Слід зазначити, що 
у щурів інтраорбітальна залоза (Гардерова залоза) є 
джерелом зволоження і захисту рогівки, а також про-
дукує ліпіди, мелатонін, порфірин, має фотопротек-
торну дію є джерелом феромонів [25]. 

Лектиногістохімічні дослідження показали, що ре-
цептори GalNAcβ1–>4GlcNAc- специфічного лектину 
CNFA у слізній залозі контрольних тварин ідентифі-
кувалися у колагенових волокнах сполучнотканинної 
капсули та строми залози, а також у складі секретор-
них гранул надʼядерної зони цитоплазми у ділянці 
локалізації комплексу Гольджі окремих лакримоцитів, 
що свідчить про фазовість їх секреторного циклу (рис. 
2А). 

За умов експериментального мерказоліл- інду-
кованого гіпотирозу у слізній залозі рецептори лек-
тину CNFA виявлялися у складі секреторних гранул 
над’ядерної зони усіх гландулоцитів ацинуса (рис. 2Б, 
В). Нагромадження секрету з вуглеводними детермі-
нантами GalNAcβ1–>4GlcNAc вказує на сповільнення 
процесів виділення продуктів секреторної діяльності 
та порушення глікозилювання на мембранах комп-
лексу Гольджі. Слід зауважити, що нагромадження ре-
цепторів цього лектину задокументовані нами також у 
цитоплазмі численних мастоцитів, що локалізувалися 
навколо судин та в ендотелії цих судин (рис. 2Г). Про 
збільшення числа мастоцитів та їх дегрануляцію при 
хронічному катаральному гінгівіті задекларували [26]. 

Поява численних мастоцитів навколо судин та значна 
інфільтрація лімфоцитами підтверджує наявність за-
пальних процесів на тлі експериментального гіпоти-
розу у слізній залозі.

Отже, проведені експериментальні дослідження 
показали негативний вплив мерказаліл-індукованого 
гіпотирозу на морфофункціональні особливості сліз-
ної залози з виникненням у ній запального процесу, 
що може викликати зміни у поверхневих тканинах 
очного яблука. 

Висновки
1. На тлі мерказоліл-індукованого гіпотирозу спо-

стерігаються морфологічні зміни слізної залози, що 
проявляється набряком та деструктивними процеса-
ми як у кінцевих секреторних відділах, так і вивідних 
протоках та супроводжується розширенням просвіту 
ацинусів і вивідних проток, витонченням їхньої стінки 
за рахунок зміни форми епітелію з локальною його 
десквамацією у просвіт ацинуса і вивідної протоки, 
ущільненням сполучної тканини навколо ацинусів, 
інфільтрацією лімфоцитами внутрішньочасточкової 
та між часточкової сполучної тканини з формуванням 
лімфоїдних вузликів, що є ознаками запального про-
цесу.  

2. Лектин CNFA можна вважати молекулярним 
зондом для відстеження фаз секреторного циклу сліз-
ної залози та маркером мастоцитів.

Перспективи подальших досліджень. У перспек-
тиві планується дослідження слізних залоз з викорис-
танням методів імуногістохімії та панелі лектинів різ-
ної вуглеводної специфічності.

Рис. 2. Рецептори лектину CNFA в слізних залозах щурів. А – контроль, Зб.х600. Глікоконʼюгати GalNAcβ1–>4GlcNAc в складі 
секреторних гранулах лакримоцитів. Б, В, Г – дослід. Б – Зб.х150, В, Г – Зб.х600. Б, В – накопичення глікоконʼюгатів  

GalNAcβ1–>4GlcNAc в лакримоцитах. Г – рецептори лектину CNFA в цитоплазмі мастоцитів, що локалізовані навколо судин.
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ВПЛИВ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГІПОТИРОЗУ, ІНДУКОВАНОГО МЕРКАЗОЛІЛОМ, НА МОРФОЛОГІЧНІ 
ОСОБЛИВОСТІ ТА ЦИТОТОПОГРАФІЮ РЕЦЕПТОРІВ ЛЕКТИНУ ГРУЗЛИКА ДИМЧАТОГО (CLITOCIBE NEBULARIS 
FUNGUS AGGLUTININ) В СТРУКТУРНИХ КОМПОНЕНТАХ СЛІЗНИХ ЗАЛОЗ ЩУРІВ 

Щур М. Б., Струс Х. І., Луцик М. М., Ященко А. М.
Резюме. З використанням загальногістологічних та лектиногістохімічних методів досліджували загальну 

морфологію та особливості цитотопографії рецепторів лектину CNFA (грузлика димчатого) у структурних ком-
понентах слізної залози щурів за умов експериментального мерказоліл-індукованого гіпотирозу.

Досліди проводили на 35 статевозрілих щурах самцях лінії Вістар масою 180-240 г (10 контрольних і 25 
дослідних) з дотриманням правил біоетики. Експериментальний гіпотироз викликали щоденним згодовуван-
ням з їжею мерказолілу («Здоров’я», Харків) з розрахунку 5 мг/кг маси тіла впродовж двох тижнів.

Проведені експериментальні дослідження показали негативний вплив мерказаліл-індукованого 
гіпотирозу на морфофункціональні особливості слізної залози з виникненням у ній запального процесу, що 
може викликати зміни у поверхневих тканинах очного яблука. Лектин CNFA доцільно вважати молекулярним 
зондом для відстеження фаз секреторного циклу слізної залози та маркером мастоцитів.

Ключові слова: слізна залоза, щури, експериментальний гіпотироз, лектинова гістохімія. 

ВЛИЯНИЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ГИПОТИРЕОЗА, ИНДУЦИРОВАННОГО МЕРКАЗОЛИЛОМ, НА МОР-
ФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ И ЦИТОТОПОГРАФИЮ РЕЦЕПТОРОВ ЛЕКТИНА ГРУЗЛИКА ДЫМЧАТОГО 
(CLITOCIBE NEBULARIS FUNGUS AGGLUTININ) В СТРУКТУРНЫХ КОМПОНЕНТАХ СЛЕЗНЫХ ЖЕЛЕЗ КРЫС

Щур М. Б., Струс Х. И., Луцик М. М., Ященко А. М.
Резюме. С использованием общегистологических и лектиногистохимических методов исследовали 

общую морфологию и особенности цитотопографии рецепторов лектина CNFA (грузлика дымчатого) в струк-
турных компонентах слезной железы крыс в условиях экспериментального мерказолил-индуцированного 
гипотиреоза.
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Опыты проводили на 35 половозрелых крысах самцах линии Вистар массой 180-240 г (10 контрольных и 

25 опытных) с соблюдением правил биоэтики. Экспериментальный гипотиреоз вызвали ежедневным скарм-
ливанием с пищей мерказолила («Здоровье», Харьков) из расчета 5 мг/кг массы тела в течение двух недель.

Проведенные экспериментальные исследования показали отрицательное влияние мерказолил-индуци-
рованного гипотиреоза на морфофункциональные особенности слезной железы с возникновением в ней 
воспалительного процесса, что может вызвать изменения в поверхностных тканях глазного яблока. Лектин 
CNFA целесообразно считать молекулярным зондом для отслеживания фаз секреторного цикла слезной же-
лезы и маркером тучных клеток.

Ключевые слова: слезная железа, крысы, экспериментальный гипотиреоз, лектиновая гистохимия.

INFLUENCE OF EXPERIMENTAL HYPOTHYROIDISM, INDUCED BY THIAMAZOLE, ON CITOTOPOGRAPHY OF 
CLITOCIBE NEBULARIS FUNGUS LECTIN RECEPTORS IN THE STRUCTURAL COMPONENTS OF RATS LACRIMAL 
GLANDS

Schur M. B., Strus Kh. I., Lutsyk M. M., Yashchenko A. M.
Abstract. The lacrimal gland, along with extraocular muscles and adipose body of the orbit refers to an 

accessory visual structure and is involved in the pathological process of endocrine ophthalmopathy, morphologically 
manifested by autoimmune dacridoadenitis, as a result of inflammation in the orbit and in tissues of the outer lining 
of the eye and hemodynamic changes in the lacrimal artery. Molecular markers, used for the study of glycopolymers 
of structural cell compartments are lectins which are associated with the study of the structure and function of cell 
membranes, which is important for various pathological conditions.

The aim of the study was to study the morphological features and cytotopography of clitocibe neburalis fungus 
lectin receptors in the structural components of the lacrimal gland in rats under the conditions of experimental 
thiamazole-induced hypothyroidism.

The object and methods of research. Experiments were carried out on 35 mature male rats of the Vistar line, 
weighing 180-240 g (10 control and 25 experimental), following bioethical rules. Experimental hypothyroidism was 
caused by daily feeding with thiamazole (®Merkazolil, Zdorovya, Kharkiv) at a rate of 5 mg/kg body weight for two 
weeks. The investigated material (thyroid and intraorbital lacrimal glands) were taken after euthanasia of animals 
by overdose of ethereal anesthesia. Fixed in Buen’s solution. Specimen were stained with hematoxylin and eosin. 
Lectinohistochemical studies were performed using CNFA lectin (Clitocibe nebularis fungus agglutinin) GalNAcβ1-> 
4GlcNAc.

Visualization of the lectin receptors was carried out, using 3,3 diaminobenzidine tetrahydrochloride in the pres-
ence of H2O2. The review and photographing of histological preparations was carried out on a microscope «Gra-
num», equipped with the camera «Echoo-Imager 502000» using the program «TopView 3.2».

Results. During experimental hypothyroidism in the lacrimal gland, edema and destructive processes are ob-
served both in the terminal secretory sections and in the excretory ducts. Expansion of lumen and thinning of the 
wall were documented in the acinuses, due to changes in the shape of the epithelium and its local destruction, 
followed by its desquamation into the lumen of the acinus and the presence of cellular detritus in their lumens, as 
well as consolidation of the connective tissue around the acinus, infiltration of such acinus by lymphocytes and the 
formation of lymphoid nodules. Intracellular and interstitial ducts also show signs of destructive processes, such as 
enlarging of their lumen and desquamation of individual epithelial cells into the lumen of the duct. The intense in-
filtration of lacrimal gland by lymphocytes during experimental hypothyroidism is likely to indicate the involvement 
of the lacrimal gland in the immune process.

In the lacrimal gland of experimental animals, the CNFA lectin receptors were found to be part of the secretory 
granules of the supranuclear zone of acinus glandular cells. The accumulation of secretion with the GalNAcβ1-> 
4GlcNAc carbohydrate determinants indicates a slowdown in the excretion activity and glycosylation disturbances 
on the membranes of the Golgi complex. In addition, the accumulation of lectin receptors is documented by us in 
the cytoplasm of numerous mastocytes, which are localized around the vessels and in the endothelium of these 
vessels.

Conclusions. Experimental studies showed a negative effect of thiamazole-induced hypothyroidism on the 
morphofunctional features of the lacrimal gland with the onset of inflammation in it, which may cause changes in 
the outer tissues of the eyeball.

CNFA lectin can be considered a molecular marker for monitoring the phases of the secretory cycle of the lacrimal 
gland and the marker of mast cells.

Key words: lacrimal gland, rat, experimental hypothyroidism, lectin histochemistry.
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